PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK BUNGA PEPAYA (Carica papaya L) TERHADAP KADAR HIGH DENSITY LIPOPROTEIN (HDL) DAN LOW DENSITY LIPOPROTEIN (LDL) DARAH TIKUS (Rattus norvegicus) GALUR Sprague dawley JANTAN YANG DIBERI DIET TINGGI LEMAK by Fitriani, Dita et al.
Jurnal Ilmu Kedokteran Dan Kesehatan, Volume 6, Nomor 4, Oktober 2019      247 
 
PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK BUNGA PEPAYA (Carica papaya L) 
TERHADAP KADAR HIGH DENSITY LIPOPROTEIN (HDL) DAN LOW DENSITY 
LIPOPROTEIN (LDL) DARAH TIKUS (Rattus norvegicus) GALUR Sprague 
dawley JANTAN YANG DIBERI DIET TINGGI LEMAK 
 
Dita Fitriani1, Hetti Rusmini2, Yulia Wildani Marek3 
1Departemen Fisiologi, Fakultas Kedokteran, Universitas Malahayati 
2Departemen Farmakologi, Fakultas Kedokteran, Universitas Malahayati 
3Program Studi Kedokteran, Fakultas Kedokteran, Universitas Malahayati 
 
Abstract: The Influence of Papaya Flower Extract (Carica papaya L) on 
High Density Lipoprotein (HDL) and Low Density Lipoprotein (LDL) Blood  
Male Rats (Rattus norvegicus) var. Sprague dawley Given a High-Fat Diet. 
Hyperlipidemia is a pathological condition due to abnormalities in lipid metabolism 
characterized by increased lipid fraction in the blood. Papaya flowers contain 
compounds that are able to maintain cholesterol levels within normal limits because 
they contain flavanoid and tannin that have a function as antioxidants. In this 
study, rats were used as experimental animals to determine the effect of papaya 
flower extract on blood HDL and LDL levels of rats given a high-fat diet. This study 
used 25 male Sprague dawley rats aged 12-16 weeks weighing 200-250 g, with pre 
and post test with control group design. Rats were divided into 5 groups; a group of 
rat that were only given a standard diet (K), a group of rat that were given a high-
fat diet (KN), a group of rat given a high-fat diet and papaya flower extract 31 
mg/kgBW (P1), a group of rat that were given a high-fat diet and extract papaya 
flowers 62 mg/kgBW (P2), and a group of rat given a high-fat diet and papaya 
flower extract 125 mg/kgBW (P3). The results showed that administration of 
papaya flower extract at a dose of 31 mg/kgBW, 62 mg/kgBW and 125 mg/kgBW 
was able to increase the mean HDL levels and reduce the mean LDL levels of rat 
blood significantly (p <0.05). However, the higher dose had no effect on levels of 
HDL and LDL.  
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Abstrak: Pengaruh Pemberian Ekstrak Bunga Pepaya (Carica papaya L) 
Terhadap Kadar High Density Lipoprotein (HDL) dan Low Density 
Lipoprotein (LDL) Darah Tikus (Rattus norvegicus) Galur Sparague dawley 
Jantan yang Diberi Diet Tinggi Lemak. Hiperlipidemia merupakan suatu 
keadaan patologis akibat kelainan metabolisme lipid yang ditandai dengan 
peningkatan fraksi lipid di dalam darah. Bunga pepaya mengandung senyawa yang 
mampu mempertahankan kadar kolesterol dalam batas normal karena 
mengandung senyawa flavanoid dan tanin yang berperan sebagai antioksidan. Pada 
penelitian ini digunakan tikus sebagai hewan coba untuk mengetahui pengaruh 
pemberian ekstrak bunga pepaya (Carica papaya L) terhadap kadar HDL dan LDL 
darah tikus yang diberi diet tinggi lemak. Penelitian ini menggunakan 25 ekor tikus 
Sprague dawley jantan berusia 12-16 minggu dengan berat 200-250 g, dengan pre 
and post test with control group design. Tikus dibagi menjadi 5 kelompok yaitu; 
kelompok tikus yang hanya diberi pakan standar (K), kelompok tikus yang diberi 
diet tinggi lemak (KN), kelompok tikus yang diberi diet tinggi lemak dan ekstrak 
bunga pepaya 31 mg/kgBB (P1), kelompok tikus yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak bunga pepaya 62 mg/kgBB (P2), dan kelompok tikus yang diberi diet tinggi 
lemak dan ekstrak bunga pepaya 125 mg/kgBB (P3). Hasil penelitian menunjukkan 
bahwa pemberian ekstrak bunga pepaya dengan dosis 31 mg/kgBB, 62 mg/kgBB 
dan 125 mg/kgBB mampu meningkatkan rerata kadar HDL dan menurunkan rerata 
Jurnal Ilmu Kedokteran Dan Kesehatan, Volume 6, Nomor 4, Oktober 2019      248 
 
kadar LDL darah tikus secara signifikan (p <0,05). Namun semakin besar dosis 
tidak berpengaruh terhadap kadar HDL dan LDL.  
 
Kata kunci : Ekstrak bunga pepaya, HDL, LDL, diet tinggi lemak. 
 
PENDAHULUAN  
 Pola makan modern yang 
banyak mengandung kolesterol, 
disertai intensitas makan yang tinggi, 
stres yang menekan sepanjang hari, 
obesitas serta aktivitas fisik yang 
rendah membuat kadar kolesterol 
darah sangat sulit dikendalikan dan 
dapat menimbulkan hiperlipidemia. 
Hiperlipidemia merupakan suatu 
keadaan patologis akibat kelainan 
metabolisme lipid yang dikenal juga 
dengan dislipoproteinemia atau 
gangguan pada lipoprotein. 
Hiperlipidemia ditandai dengan 
peningkatan kadar kolesterol total, 
trigliserida, low density lipoprotein 
(LDL), serta penurunan kadar high 
density lipoprotein (HDL) (Adam, 
2009; Price et al., 2006). HDL 
merupakan lipoprotein yang disintesis 
dan disekresikan oleh hati dan sedikit 
di epitel usus selama absorbsi lemak. 
HDL memiliki densitas yang sangat 
tinggi karena banyak mengandung 
protein yaitu 1,019 sampai dengan 
lebih dari 1,210 g/mL. Konsentrasi 
protein pada HDL 45-59%, fosfolipid 
25-30%, kolesterol 15-20% dan 
trigliserida 3% (Guyton & Hall, 2007). 
LDL merupakan bentuk akhir 
metabolisme VLDL (Very Low Density 
Lipoprotein) yang berfungsi membawa 
kolesterol dari hati menuju jaringan. 
LDL memiliki densitas yang rendah 
yaitu 1,019-1,063 g/mL dengan 
komposisi protein 21% dan  lipid 79% 
(Botham dan Mayes, 2009). 
Berdasarkan NCEP ATP-III, kadar HDL 
dalam batas normal sebesar 40-65 
mg/dl dan kadar LDL normal sebesar 
<100 mg/dL.   
Penanganan hiperlipidemia 
bertujuan untuk menurunkan resiko 
terjadinya penyakit jantung koroner. 
Terapi farmakologis yang sering 
digunakan yaitu statin dan fibrat 
(Handelsman et al., 2017). Selain 
menggunakan obat, penggunaan 
bahan alam dapat dijadikan sebagai  
 
 
salah satu alternatif upaya 
pencegahan. Tanaman yang sudah 
diteliti dapat menurunkan kadar 
kolesterol darah yaitu pepaya (Carica 
papaya L). Bunga pepaya 
mengandung senyawa flavanoid dan 
tanin yang mampu mempertahankan 
kadar kolesterol dalam batas normal 
(Hassan, 2014; Vita, 2005). Penelitian 
ini dilakukan untuk mempelajari 
pengaruh ekstrak bunga pepaya 
terhadap kadar HDL dan LDL darah 
tikus yang diberi diet tinggi lemak.  
 
METODE 
Penelitian ini menggunakan 
metode ekperimental murni dengan 
pre and post test with control group 
design. Hewan coba yang digunakan 
adalah tikus galur Sprague dawley 
jantan sebanyak 25 ekor berusia 12-
16 minggu dengan berat 150-200 
gram yang didapat dari Institut 
Pertanian Bogor (IPB). Tikus dibagi 
menjadi 5 kelompok yaitu; kelompok 
tikus yang hanya diberi pakan standar 
(K), kelompok tikus yang diberi diet 
tinggi lemak (KN), kelompok tikus 
yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak bunga pepaya 31 mg/kgBB 
(P1), kelompok tikus yang diberi diet 
tinggi lemak dan ekstrak bunga 
pepaya 62 mg/kgBB (P2), dan 
kelompok tikus yang diberi diet tinggi 
lemak dan ekstrak bunga pepaya 125 
mg/kgBB (P3).  
Pakan standar berupa Comfeed 
BR-2 diberikan sebanyak 100 
g/kelompok/hari dan air minum ad 
libitium. Aklimatisasi tikus selama 7 
hari. Setelah aklimatisasi, dilakukan 
penetapan kadar HDL dan LDL yg ke-
1. Diet tinggi lemak berupa kuning 
telur bebek 2 ml/ekor/hari yang 
diberikan secara per oral selama 8 
minggu dimulai pada hari ke-8. Pada 
hari ke-64 dilakukan penetapan kadar 
HDL dan LDL yang ke-2. Pada hari ke-
64 sampai dengan hari ke-77 
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kelompok tikus P1, P2, dan P3 diberi 
ekstrak bunga pepaya dengan 
masing-masing dosis 31 mg/kgBB, 62 
mg/kgBB, dan 125 mg/kgBB selama 2 
minggu. Pada hari ke-77 dilakukan 
penetapan kadar HDL dan LDL darah 
tahap 3.  
 
Pembuatan ekstrak bunga pepaya 
Bunga pepaya jantan sebanyak 
4 kg diekstraksi. Ekstraksi bunga 
pepaya dilakukan di Laboratorium 
FMIPA Universitas Lampung. Ekstraksi 
dilakukan dengan metode maserasi 
menggunakan pelarut etanol 96% 
selama 3x24 jam. Selanjutnya ekstrak 
bunga pepaya disaring menggunakan 
kertas saring  dalam  Erlenmeyer 
1000 mL. Selanjutnya dievaporasi 
pada suhu 78oC, dimasukkan ke 
dalam oven pada suhu 40oC  selama 5 
jam hingga diperoleh ekstrak kental 
(Tangkumahat et al., 2017). 
 
Penetapan kadar HDL dan LDL 
 Tikus diinjeksi ketamin 
dengan dosis 0,2 cc/100 grBB sebagai 
anastesi (Fitriani et al., 2016). 
Sampel darah tikus diambil sebanyak 
2 ml melalui pleksus retro orbitalis 
dengan menggunakan mikro-
hematokrit setelah tikus dipuasakan 
selama 12 jam. Sampel darah 
disentrifuge hingga diperoleh serum 
darah (Andari dan Rahayuni, 2014). 
Serum darah kemudian digunakan 
untuk mengukur kadar HDL dan LDL 
darah menggunakan metode 
pengukuran Enzymatic Endpoint 
Method dengan spektrofotometri 
(Kayamori et al., 1999). Penetapan 
kadar HDL dan LDL darah dilakukan 
sebanyak 3 kali: pertama yaitu 
setelah 1 minggu proses aklimatisasi; 
kedua yaitu setelah 8 minggu 
pemberian kuning telur 2 
ml/ekor/hari; dan ketiga  yaitu 
setelah 2 minggu pemberian ekstrak 
bunga pepaya. Kadar HDL darah tikus 
yang normal yaitu ≥35 mg/dl 
(Schaerfer et al. dalam Hartoyo et al., 
2008). Ambang batas normal LDL 
pada tikus adalah 7-27,2 mg/dl 
(Herwiyarirasanta dalam Riesanti et 
al., 2012).  
 
Analisa data 
Normalitas data diuji dengan 
uji Shapiro Wilk, homogenitas varian 
diuji dengan Levene Test. Data yang 
terdistribusi normal dianalisis dengan 
one-way ANOVA, dan uji lanjut 
dengan uji post hoc Tamhane. 
Sedangkan data yang tidak 
terdistribusi normal dianalisis dengan 
menggunakan Kruskal-Wallis diikuti 
dengan uji post hoc Mann Whitney. 
Uji Paired T-test digunakan untuk 
menganalisis perbedaan nilai sebelum 
dan sesudah diberi perlakuan jika 
data terdistribusi normal (p <0,05).  
 
HASIL 
Kadar HDL darah  
Kadar HDL darah  normal pada 
tikus yaitu  ≥35 mg/dL (Schaerfer et 
al. dalam Hartoyo et al., 2008).  
Rerata kadar HDL darah tikus 
sebelum dan sesudah perlakuan 
disajikan dalam tabel 1 dibawah ini: 
 
Tabel 1. Hasil analisis uji Paired T-Test Kadar HDL 
Keterangan: P adalah nilai p uji Paired T-Test. 
        (*) ada perbedaan yang signifikan. 
 
 
Kelompok 
Rerata 
sesudah tahap 
aklimatisasi 
(mg/dL) ± SD 
P 
(sebelum 
dan 
sesudah 
diet) 
Rerata sesudah 
diet tinggi 
lemak (mg/dL) 
± SD 
 P 
(sebelum 
dan 
sesudah 
ekstrak) 
Rerata sesudah 
ekstrak bunga 
pepaya (mg/dL) 
± SD 
K 42,2 ± 2,59 0,002* 33,2 ± 1,30 0,001* 40,2 ± 1,30 
KN 38,6 ± 1,34 0,007* 25,8 ±5,36 0,027* 18,8 ± 4,49 
P1 37,6 ± 4,93 0,010* 28,4 ±4,67 0,023* 37 ± 2 
P2 34,75 ± 1,89 0,012* 26,75±12,99 0,008* 37,75 ± 1,71 
P3 37,2 ± 4,44 0,018* 28,6 ±2,51 0,002* 38,6 ± 1,82 
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Berdasarkan tabel 1 diatas, 
setelah tahap aklimatisasi selama 7 
hari, rerata kadar HDL darah tikus 
dalam batas normal. Kemudian 
setelah pemberian diet tinggi lemak 
terjadi penurunan kadar HDL darah 
tikus pada kelompok yang diberi diet 
tinggi lemak secara signifikan (p 
<0,05). Setelah pemberian ekstrak 
bunga pepaya pada kelompok P1, P2, 
dan P3 terjadi peningkatan kadar HDL 
secara signifikan (p <0,05).  
Perbedaan rerata selisih kadar 
HDL sebelum dan sesudah perlakuan 
diuji menggunakan One-Way ANOVA 
didapatkan hasil p = 0,481 untuk 
rerata selisih kadar HDL sebelum dan 
sesudah diberi diet tinggi lemak dan p 
= 0,452 untuk rerata selisih kadar 
HDl sebelum dan sesudah diberi 
ekstrak bunga pepaya yang 
menunjukkan tidak ada perbedaan 
signifikan pada rerata selisih kadar 
HDL sebelum dan sesudah perlakuan 
antar kelompok (p <0,05). Perbedaan 
rerata selisih kadar HDL sebelum dan 
sesudah perlakuan disajikan dalam 
gambar 1 dibawah ini: 
 
Gambar 1.  Grafik nilai rerata selisih kadar HDL sebelum dan sesudah 
perlakuan 
 
Kadar LDL darah  
 
 
Kadar LDL darah tikus dengan 
ambang batas normal 7-27,1 mg/dL 
(Herwiyarirasanta dalam Riesanti et 
al., 2012). Rerata kadar LDL darah 
tikus sebelum dan sesudah perlakuan 
disajikan dalam tabel 2 dibawah ini: 
 
Tabel 2. Hasil analisis uji Paired T-Test kadar LDL darah tikus 
Keterangan: P adalah nilai p uji Paired T-Test, (*)ada perbedaan yang signifikan. 
 
 
Kelompok 
Rerata tahap 
aklimatisasi 
(mg/dL) ± SD 
P 
(sebelum 
dan 
sesudah 
diet) 
Rerata sesudah 
diet tinggi 
lemak (mg/dL) 
± SD 
 P 
(sebelum 
dan 
sesudah 
ekstrak) 
Rerata sesudah 
ekstrak bunga 
pepaya (mg/dL) 
± SD 
K 25 ± 4,18 0,509 23,8 ± 2,59 0,612 25 ± 4,18 
KN 16 ± 2,24 0,000* 30 ± 1,58 0,008* 34,6 ± 2,41 
P1 20,6 ± 7,16 0,021* 31,4 ± 2,07 0,005* 21,8 ± 3,83 
P2 15,5 ± 2,52 0,001* 29,75 ± 2,22 0,006* 19,25 ± 2,63 
P3 11,8 ± 3,96 0,000* 31 ± 2,12 0,001* 16,8 ± 2,59 
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Berdasarkan tabel 2 diatas, 
setelah tahap aklimatisasi selama 7 
hari, rerata kadar LDL darah tikus 
dalam batas normal. Kemudian 
setelah pemberian diet tinggi lemak 
terjadi peningkatan kadar LDL darah 
tikus pada kelompok yang diberi diet 
tinggi lemak secara signifikan (p 
<0,05). Setelah pemberian ekstrak 
bunga pepaya pada kelompok P1, P2, 
dan P3 terjadi penurunan kadar LDL 
secara signifikan (p <0,05).  
Perbedaan rerata selisih kadar 
LDL sebelum dan sesudah diberi diet 
tinggi lemak diuji menggunakan One-
Way ANOVA didapatkan hasil p = 
0,000 yang menunjukkan adanya 
perbedaan signifikan pada rerata 
kadar LDL sebelum dan sesudah 
diberi diet tinggi lemak antar 
kelompok (p <0,05). Setelah diuji 
One-Way ANOVA, dilakukan uji post 
hoc Tamhane dengan hasil pada 
gambar 2 dibawah ini:
 
1,2  1,64
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19,2 ± 2,04
0
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15
20
25
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Rerata selisih kadar LDL sebelum dan sesudah diberi diet 
tinggi lemak 
 
Gambar 2. Grafik hasil analisis uji post hoc Tamhane rerata selisih kadar 
LDL sebelum dan sesudah diberi diet tinggi lemak 
 
Keterangan : Tanda (x) menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan.   
 
Perbedaan rerata selisih kadar 
LDL sebelum dan sesudah diberi 
ekstrak bunga pepaya diuji 
menggunakan Kruskal Wallis karena 
data tidak terdistribusi normal (p 
>0,05) dengan hasil p = 0,007 yang 
menunjukkan terdapat perbedaan 
yang signifikan pada rerata selisih  
 
kadar LDL sebelum dan sesudah 
diberi ekstrak bunga pepaya antar 
kelompok (p <0,05). Kemudian diuji 
post hoc Mann Whitney untuk 
mengetahui kelompok manakah yang 
mengalami perbedaan signifikan 
dengan hasil pada gambar 3 dibawah 
ini: 
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Gambar 3. Grafik hasil analisis uji post hoc Mann Whitney rerata selisih 
kadar LDL sebelum dan sesudah diberi ekstrak bunga pepaya 
 
Keterangan : Tanda (x) menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan.   
 
 
PEMBAHASAN 
Pengaruh pemberian ekstrak 
bunga pepaya (Carica papaya L) 
terhadap kadar LDL darah tikus 
yang diberi diet tinggi lemak  
Berdasarkan penelitian yang 
telah dilakukan, kadar LDL darah tikus 
menunjukkan hasil yang bervariasi. 
Setelah tahap aklimatisasi selama 1 
minggu, rerata kadar LDL darah tikus 
dalam batas normal. 
Pemberian diet tinggi lemak 
berupa kuning telur bebek yang 
mengandung 17 g protein, 35 g 
lemak, dan 884 kolesterol/100 g 
menyebabkan peningkatan kadar LDL 
darah yang signifikan (p <0,05) pada 
kelompok KN, P1, P2, dan P3. 
Terdapat perbedaan yang signifikan 
antar kelompok pada rerata selisih 
peningkatan kadar LDL sebelum dan 
sesudah diberi diet tinggi lemak (p 
<0,05). Dewi dan Probosari (2013) 
dalam penelitiannya juga mengatakan 
bahwa pemberian kuning telur bebek 
mampu meningkatkan  kadar LDL. 
Selain itu, dalam penelitian 
Heriansyah (2013) juga mengatakan 
bahwa pemberian diet tinggi lemak 
selama 8 minggu mampu 
meningkatkan kadar LDL secara 
signifikan. Hal ini disebabkan karena 
lemak yang berasal dari makanan 
kaya akan trigliserida. Peningkatan 
kadar trigliserida yang berasal dari 
lemak eksogen menyebabkan 
peningkatan pembentukan VLDL, IDL, 
serta pembentukan LDL yang berasal 
dari IDL juga akan meningkat (Harsa, 
2014).  
Penanganan hiperlipidemia 
bertujuan untuk menurunkan resiko 
terjadinya penyakit jantung koroner. 
Selain menggunakan obat-obatan, 
penggunaan bahan alam dapat 
dijadikan sebagai salah satu alternatif 
upaya pencegahan. Pada penelitian ini 
digunakan ekstrak bunga pepaya 
(Carica papaya L) karena 
mengandung senyawa yang mampu 
mempertahankan kadar kolesterol 
dalam batas normal yaitu flavanoid 
dan tanin (Hassan, 2014; Vita, 2005).  
Flavanoid berperan sebagai 
antioksidan yang mampu menangkal 
radikal bebas dan menurunkan 
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kepekaan LDL terhadap pembuluh 
darah sehingga menurunkan risiko 
terjadinya aterosklerosis (Vita, 2005). 
Flavanoid juga dapat menghambat 
enzim HMG-CoA reduktase sehingga 
pembentukan kolesterol LDL akan 
menurun (Artha et al., 2017). Tanin 
berfungsi sebagai antioksidan dengan 
cara menurunkan oksidasi lemak 
sehingga mampu mencegah 
terjadinya stress oksidatif (Witosari 
dan Widyastuti, 2014). Zetina-
Esquivel et al. (2015) dalam 
penelitiannya menjelaskan bahwa 
pemberian ekstrak daun pepaya yang 
juga mengandung flavanoid dan tanin 
dengan dosis 31, 62, dan 125 
mg/kgBB mampu menurunkan kadar 
LDL dalam serum secara signifikan. 
Selain itu, dalam penelitian Agustina 
dan Murwani (2013) mengatakan 
bahwa pemberian jus biji pepaya 
mampu menurunkan rasio kadar 
LDL:HDL tetapi tidak bermakna.  
Dalam penelitian ini, 
pemberian ekstrak bunga pepaya 
pada tikus hiperlipidemia selama 2 
minggu mampu menurunkan rerata 
kadar LDL secara signifikan (p 
<0,05). Rerata selisih penurunan 
kadar LDL sebelum dan sesudah 
diberi ekstrak bunga pepaya terdapat  
perbedaan yang signifikan antar 
kelompok (p <0,05). Rerata selisih 
dari yang tertinggi sampai terendah 
yaitu P3 (14,2 mg/dL), P2 (10,5 
mg/dL), P1 (9,6 mg/dL) KN (4,6 
mg/dL) dan K (1,6 mg/dL). Hal ini 
menunjukkan bahwa semakin besar 
dosis ekstrak bunga pepaya yang 
diberikan, maka semakin besar 
penurunan kadar LDL darah. 
 
Pengaruh pemberian ekstrak 
bunga pepaya (Carica papaya L) 
terhadap kadar HDL darah tikus 
yang diberi diet tinggi lemak  
Berdasarkan penelitian yang 
telah dilakukan, kadar HDL darah 
tikus menunjukkan hasil yang 
bervariasi. Setelah tahap aklimatisasi 
selama 7 hari, rerata kadar HDL darah 
tikus dalam batas normal (≥35 
mg/dL). Namun pada kelompok P2 
rerata kadar HDL kurang dari normal  
(34,75 mg/dL). Kadar HDL kelompok 
kontrol setelah tahap pemberian diet 
tinggi lemak juga mengalami 
penurunan. Hal ini dapat disebabkan 
karena kemungkinan sebelum tikus di 
aklimatisasi, tikus mengkonsumsi 
pakan standar yang lebih banyak 
dibanding dengan kelompok lain. 
Selain itu, penempatan tikus dalam 
lingkungan yang baru dapat 
mempengaruhi penurunan kadar HDL. 
Faktor stres pada hewan coba yang 
dapat terjadi pada saat penelitian 
seperti cara pemegangan, 
pengambilan darah, pengukuran berat 
badan, penyondean, dan kondisi 
kebersihan kandang (Balcombe et al., 
2004). Stres mampu memicu 
peningkatan hormon katekolamin 
(epinefrin dan norepinefrin) dan 
glukokortikoid (kortisol). Katekolamin 
merangsang jaringan adiposa untuk 
melepaskan asam lemak bebas ke 
sirkulasi. Selain itu, norepinefrin akan 
menstimulasi reseptor β-adrenergik 
pada jaringan adiposa. Hal ini 
menyebabkan konsentrasi HDL 
menurun serta kadar LDL meningkat. 
Kortisol dan asam lemak bebas 
merangsang sekresi VLDL, sehingga 
kadar LDL akan meningkat (Adeniran, 
2011).  
Penetapan kadar HDL setelah 
tahap pemberian diet tinggi lemak 
terjadi penurunan kadar HDL darah 
yang signifikan (p <0,05). Hal ini 
dikarenakan kadar LDL yang 
meningkat  menyebabkan terjadinya 
gangguan keseimbangan 
penyimpanan dan pengangkutan 
kolesterol di jaringan perifer. 
Peningkatan penyimpanan kolesterol 
eksogen di jaringan perifer 
menyebabkan penurunan konsentrasi 
HDL (Harsa, 2014). Namun rerata 
selisih penurunan kadar HDL sebelum 
dan sesudah diberi diet tinggi lemak 
tidak menunjukkan adanya perbedaan 
secara signifikan (p >0,05). Fitriarini 
et al. (2014) dalam penelitiannya 
mengatakan bahwa dengan konsumsi 
lemak yang tinggi terutama lemak 
jenuh dapat menurunkan kadar HDL. 
Penelitian yang dilakukan Heriansyah 
(2013) juga mengatakan bahwa 
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pemberian diet tinggi lemak selama 8 
minggu mampu menurunkan kadar 
HDL secara signifikan.  
Dalam penelitian yang 
dilakukan Fitriarini et al. (2014) 
mengatakan bahwa flavanoid mampu 
meningkatkan sintesis apolipoprotein 
A1. Apoliporotein A1 merupakan 
apoliporotein utama pembentuk HDL 
sehingga sintesis kolesterol HDL akan 
meningkat.  
Zetina-Esquivel et al. (2015) 
dalam penelitiannya menjelaskan 
bahwa pemberian ekstrak daun 
pepaya yang juga mengandung 
flavanoid dan tanin dengan dosis 31, 
62, dan 125 mg/kgBB mampu 
meningkatkan kadar HDL dalam 
serum secara signifikan. Sukandar et 
al. (2009) dalam penelitiannya juga 
mengatakan bahwa pemberian 
ekstrak air daun jati yang 
mengandung flavanoid dan tanin 
mampu meningkatkan kadar HDL 
walaupun secara statistik tidak 
berbeda bermakna.  
Pemberian ekstrak bunga 
pepaya pada tikus hiperlipidemia 
mampu meningkatkan kadar HDL 
secara signifikan (p <0,05). Rerata 
selisih peningkatan kadar HDL 
sebelum dan sesudah diberi ekstrak 
bunga pepaya tidak menunjukkan 
adanya perbedaan secara signifikan 
(p >0,05). Rerata selisih dari yang 
tertinggi sampai terendah yaitu P2 
(11 mg/dL), P3 (10 mg/dL), P1 (8,6 
mg/dL), KN (7 mg/dL), dan K (7 
mg/dL). Hal ini menunjukkan bahwa 
semakin besar dosis tidak 
berpengaruh banyak terhadap 
peningkatan kadar HDL.  
 
KESIMPULAN  
Berdasarkan penelitian yang 
telah dilakukan, dapat disimpulkan 
bahwa terdapat pengaruh pemberian 
ekstrak bunga pepaya terhadap 
peningkatan kadar HDL dan 
penurunan kadar LDL darah tikus 
hiperlipidemia secara signifikan (p 
<0,05).  
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